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EZH2 overexpression as a useful prognostic marker for aggressive 








































































3) EZH2過剰発現は PRC2として作用しているのか。 










検討しているが、EZH2 の mRNAのみが未分化癌で発現していた。 
3) 前立腺癌において EZH2が PRC2複合体としてではなく、EZH2
単体で、アンドロゲン受容体と直接結合しているとの報告がある。
甲状腺癌においても同様に複合体として H3K27のメチル化を介し
て機能するだけではなく、EZH2単体で悪性形質を発現している可
能性は考えられる。 
4) EZH2が機能獲得型変異をきたしている場合と、癌が発生し、
Rb-E2F経路や EGFR-MAPK経路が活性化され、その影響として
EZH2過剰発現をきたしている場合も考えうる。 
5) S-adenosyl methionineからH3K27への活性型メチル基の移動を
競合的に阻害する。 
6) 本研究は EZH2タンパク質を免疫染色により解析したが、網羅的
な RNA発現量の解析を行えば、EZH2を過剰発現している腫瘍の中
で実際に発現が亢進している因子を同定できると理解している。今
後の本研究への次世代シークエンサーの応用は、意義深いと思われ
る。 
 
申請者は本学位論文の内容を中心に幅広い質問に答え、本研究課題
の学術性についても深い理解と洞察を持っていることを示した。従
って、本研究は博士（医学）の学位に値するものと判定された。 
